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Abstract 
During the development of polycystic ovary syndrome, some patients will appear an increase in 
blood uric acid levels than that of the normal population. As one of the characteristic factors of 
metabolic syndrome, the occurrence and development of hyperuricemia is closely associated with 
insulin resistance, hyperandrogenemia and hyperinsulinemia in patients with PCOS. In addition, 
hyperuricemia has a series of effects on recent symptoms and long-term complications of PCOS. 
Therefore, in order to reduce the complications and improve prognosis, patients with PCOS, who 
are complicated by hyperuricemia, should be given good attention and symptomatic treatment. 
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摘  要 

部分多囊卵巢综合征患者在疾病过程中会出现血尿酸水平比自然人群高的情况，作为代谢综合征的特征
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性因素之一，高尿酸血症的发生、发展与PCOS患者的胰岛素抵抗、高胰岛素血症及高雄激素血症等密切

相关，并对多囊卵巢综合征患者的近期症状及远期并发症的发生发展产生一系列影响。因此，对并发高

尿酸血症的多囊卵巢综合征患者，应给予必要的关注，对症治疗，患者治疗宜个体化，以减轻和减少并

发症，促进患者恢复，改善预后。 
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1. 引言 

多囊卵巢综合征(Polycystic Ovarian Syndrome, PCOS)有其独特的流行病学特点，按 ESHRE/ASRM 诊

断标准，PCOS 的主要受累群体为 20~35 岁的育龄妇女，它在不同国家、不同种族及不同年龄人群的发

病情况和临床表现也不尽相同[1]。目前国外报道的 PCOS 患病率约为育龄妇女的 5%~10% [2]，曾有报道

显示国内 PCOS 患病率占不孕人群的 30%~40%，占不排卵性不孕的 75%左右[3]。较之欧美人群，中国

PCOS 患者月经紊乱的构成比较高，而高雄激素血症和肥胖的构成比较低。 
PCOS 表现为妇科疾患，实质是育龄女性最常见的内分泌疾病，近期代谢改变可使女性出现月经紊

乱及不育，远期则引起一系列的内分泌及代谢紊乱[4]。PCOS 患者因存在胰岛素抵抗而成为代谢综合征

(metabolic syndrome, MS)的高危人群。MS 是一种代谢成分异常集聚，严重影响机体健康的代谢症候群，

其基础是胰岛素抵抗(insulin resistance, IR)。IR 是指胰岛素外周靶组织对内源性或外源性胰岛素的敏感性

和反应性下降，导致生理剂量的胰岛素产生低于正常的生理效应，机体为克服 IR 会产生代偿性高胰岛素

血症。IR 被认为是 PCOS 发生、发展的重要病理机制之一，胰岛素本身也会影响糖、脂、蛋白质及核酸

的代谢。高尿酸血症(hyperuricemia, HUA)是嘌呤代谢异常导致的疾病，是代谢综合征重要的组成部分。

近年来，随着我国人民生活水平不断提高，其患病率相应上升。刘必成等人的研究发现中国成人中高尿

酸血症的矫正患病率 8.4%，并有男性(9.9%)高于女性(7.0%)，城市(14.9%)高于农村(6.6%)的分布特点[5]。
然而，在临床接诊中发现，PCOS 患者高尿酸血症的发病率明显高于正常人群的平均比率，已然成为高

尿酸血症的多发人群，且血尿酸水平升高会加重 PCOS 患者相关代谢异常症状，对 PCOS 发展和转归的

影响也不容小觑。因此笔者将就多囊卵巢综合征和高尿酸血症之间的相互作用关系进行总结和阐述。 

2. 多囊卵巢综合征患者高尿酸血症的成因 

2.1. PCOS 患者血尿酸水平与 IR 的关系 

胰岛素抵抗与血尿酸水平密切相关，可能通过以下机制导致高尿酸血症：① 高水平的胰岛素可促进

肾小管的 Na+-H+交换。Na+重吸收增加使得尿酸的被动重吸收随之增加[6]；② IR 状态下，肝内脂肪合成

增加，嘌呤分解代谢活跃，尿酸生成相应增加[7]；③ IR 状态下，糖酵解过程的中间代谢产物 5-磷酸核

糖及磷酸核糖焦磷酸增加，导致尿酸生成增多[8]；④ IR 激活肾素–血管紧张素系统，使乳酸产生增加，

通过竞争性抑制使肾小管上皮细胞，使尿酸分泌减少[9] (见图 1)。 
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Figure 1. Causes of Hyperuricemia  
图 1. 高尿酸血症的成因 

2.2. PCOS 患者血尿酸水平与高雄激素血症的关系 

PCOS 患者高尿酸血症的形成与性激素水平的变化密切相关，雌激素和雄激素水平的相对平衡有助

于对抗高尿酸状态。 
雌激素是 HUA 的保护因素，它通过上调肾小管上皮细胞的人尿酸转运蛋白(hUAT)基因的表达，促进肾脏

尿酸排泄，从而预防 HUA 的发生。同时，雌激素可使细胞磷脂膜抵抗尿酸盐结晶沉积，并且对肾脏排泄尿酸

有促进作用[10]。雌激素还能影响脂质代谢，通过降低胆固醇和低密度脂蛋白而间接降低 HUA 发生的风险。 
雄激素则是 HUA 的促进因素，它通过下调 hUAT 基因的表达促进肾小管对尿酸的重吸收、减少肾

小管尿酸的分泌，以加速 HUA 的发生。同时，雄激素会使细胞器的磷脂膜对尿酸盐结晶有易感性而引起

细胞反应，使尿酸盐结晶在细胞沉积而引起病损[11]。 

2.3. PCOS 患者血尿酸水平与肥胖的关系 

肥胖也是 PCOS 患者重要特征之一，并与 HUA 关系密切。张长青[12]等人在对 960 例无心血管病症

状的普通社区人群进行体重指数与高尿酸血症发生情况的临床研究中发现，校正混杂因素后，BMI 高者

发生高尿酸血症的危险是 BMI 低者的 5.38 倍，血尿酸水平与肥胖呈显著相关。分析肥胖引起高尿酸血症

的机制，除考虑生活习惯及酒精摄入等环境因素外，还要考虑内脏脂肪蓄积伴随的尿酸生成过多、IR 引

发的肾脏尿酸排泄功能下降等因素。Matsuura [13]等在研究肥胖类型与高尿酸血症的关系时发现，中心型

肥胖以血尿酸产生过多为主要表现，而周围型肥胖则以尿酸排泄不良为主要表现。肥胖导致血尿酸水平

升高的机制也主要与这两个方面有关。 
一方面，当内脏脂肪过度蓄积时，门脉系统的游离脂肪酸增多，肝脏脂肪酸合成亢进，NADP-NADPH

介导的由 5-磷酸核糖向磷酸核糖焦磷酸进行的从头合成系统亢进，甘油三酯的合成及尿酸的产生增多；

另一方面，尿酸排泄功能下降主要是因为胰岛素抵抗导致肾小管对 Na+的转运发生变化，尿钠排泄增多，

而与其共同转运的尿酸排泄减少，进而发生高尿酸血症[14]。 

3. 高尿酸血症对 PCOS 患者的症状及并发症的影响 

3.1. HUA 对 IR 的影响 

高尿酸血症与胰岛素抵抗具有相互促进的作用。相关研究发现，HUA 组空腹及葡萄糖负荷后各时段

的胰岛素、C 肽水平高于正常尿酸组，提示 HUA 患者易发生高胰岛素血症和 IR；HUA 组腹围、体重指



孙茹茹，沈捷 
 

 
116 

数、TG 均高于正常尿酸组，而 LDL-C 低于正常尿酸者，表明 HUA 常与胰岛素抵抗相伴行[15]。 
高尿酸血症加重 IR 与炎症反应及氧化应激有关。HUA 可以引起内皮源性 NO 减少，导致内皮功能

损伤，并能够直接作用于脂肪细胞，促使脂肪细胞发生炎症反应和氧化应激，而氧化应激和炎症反应对

胰岛素抵抗具有先导作用。 

3.2. HUA 对糖尿病的影响 

糖尿病是 PCOS 患者的远期并发症之一，最近的荟萃分析指出 PCOS 患者糖耐量损伤的风险比非

PCOS 患者高 2.5 倍，患 2 型糖尿病的风险高 4.5 倍[16]。而尿酸与血糖联系密切，两者的代谢均要经过

糖酵解途径，其中的关键酶 3-磷酸甘油醛脱氢酶受胰岛素的调控。PCOS 患者的血尿酸水平升高会引起

该酶活性减低，并启动多元醇通路、己糖胺通路，使糖基化终末产物形成增加，参与胰岛素抵抗形成及

血管内皮损伤，最终致糖尿病及其并发症的发生；另一方面，长期高尿酸血症可使尿酸盐结晶沉积在胰

岛 β细胞，导致 β细胞功能受损，引起糖代谢紊乱[17]。 

3.3. HUA 对血脂代谢的影响 

血脂异常在 PCOS 患者中很普遍，它的发生与高尿酸血症有关，可能机制为：① 促进游离脂肪酸代

谢途径：甘油三酯降解生成的部分游离脂肪酸再酯化进入其他组织会提高 ATP 的利用率，引起更多游离

脂肪酸的生成和利用[18]。② 加强磷酸戊糖代谢过程：过多的游离脂肪酸可促进尿酸的从头合成，在 5-
磷酸核糖生成磷酸核糖焦磷酸的过程中，通过还原型烟酰胺腺嘌呤二核苷酸磷酸或烟酰胺腺嘌呤二核苷

酸磷酸(NADPH/NADP)的共同代谢通路导致高尿酸血症；同时 NADPH 也是脂肪合成所需氢原子的来源，

磷酸戊糖代谢的增强可促进脂肪合成的增多，引起血甘油三酯升高[19]。③ 降低甘油三酯分解代谢酶的

活性和数量：HUA 可能会减少与甘油三酯代谢相关酶的数量或降低其活性，从而引起血甘油三酯水平升

高；高尿酸血症患者 3-磷酸甘油醛脱氢酶的活性降低，使尿酸及甘油三酯合成增加，进而导致尿酸和甘

油三酯水平明显上升；体内尿酸水平的增高导致脂蛋白脂酶活性降低，甘油三酯分解减少，使血中甘油

三酯进一步升高。 

3.4. HUA 对 CVD 的影响 

CVD 作为 PCOS 的远期并发症之一[20]，血尿酸水平的升高在其发展过程中起了重要作用，其可能

机制如下：① 损伤内皮功能。尿酸合成过程中产生的超氧阴离子可灭活内皮舒张因子 NO，形成强氧化

剂过氧亚硝基阴离子，黄嘌呤氧化还原酶可以干扰 NO 依赖的信号转导通路；② 尿酸激活血小板，促进

血小板粘附、聚集，促进血栓形成；③ 增加氧化应激，促进氧化低密度脂蛋白及脂质过氧化[21]；④ 促
增殖和促炎作用。尿酸通过有机阴离子转运体进入平滑肌细胞，改变胞内的氧化还原作用，激活 MAPK、

核转录因子等刺激细胞增殖，并激活单核细胞趋化蛋白 21 (MCP21)，使细胞因子合成增多(见图 2)。 

3.4.1. 对机体大血管病变的影响 
HUA 对动脉粥样硬化的形成有一定促进作用，可能机制为：① 血管沉积与损伤：尿酸在血液中的

溶解度低，HUA 易析出，沉积于血管壁，引发局部炎症，直接损伤血管内膜；② 高尿酸血症促进低密

度脂蛋白氧化和脂质过氧化；③ 增加氧自由基：尿酸是嘌呤及黄嘌呤氧化酶代谢途径生成氧自由基时的

终末产物，尿酸生成增多的同时，氧自由基也相应增多，从而参与血管炎症反应；④ 尿酸盐作为炎性物

质，通过经典和旁路途径激活补体，刺激中性粒细胞和肥大细胞，促进血小板聚集和血栓形成，血小板

释放的细胞因子使血管平滑肌增生；⑤ 高尿酸血症是 MS 的重要组成部分，常与高胰岛素血症和血脂紊

乱相伴行，尿酸可能通过这些因素的综合作用，引起动脉粥样硬化[22] (见图 3)。 



孙茹茹，沈捷 
 

 
117 

 
Figure 2. Mechanism of BUA 
图 2. 血尿酸的作用机制 

 

 
Figure 3. Formation of atherosclerosis 
图 3. 动脉粥样硬化的形成 

3.4.2. 对机体微血管病变的影响 
微血管是指微小动脉与微小静脉之间，管腔直径在 100 μm以下的毛细血管及微血管网。高尿酸血症

引起的微血管病变主要表现为尿酸性肾病。发生高尿酸血症时大量的尿酸盐沉积于肾髓质和锥体，导致

肾间质的炎症和血管损害。该种病变以肾小管功能障碍发生在前且严重，肾小球损害在后，病程较慢，

晚期出现肾功能不全、氮质血症。 

3.5. HUA 对 MS 的影响 

多囊卵巢综合征患者中 MS 的发生率为 8%~47%，是同龄非 PCOS 妇女的 2~3 倍[23]，且随着 PCOS
患者血尿酸水平的升高，发生率显著升高[24]。同时，高尿酸血症作为 MS 的重要组成部分，与其它危险

组分的关系十分密切，并与传统心血管疾病危险因素包括老年、高血压、2 型糖尿病、高甘油三酯血症、

肥胖和胰岛素抵抗等相关联。Nakagawa 等[25]通过动物实验验证，当大鼠血清尿酸水平升高时，会出现

高血压，高血糖和高甘油三酯等 MS 表现。 

3.6. HUA 对肿瘤的影响 

PCOS 患者相关肿瘤疾病的发病风险有所增加，尤其是雌激素依赖性肿瘤[26]。早在 19 世纪，就有

人提出高尿酸环境会提高肿瘤进展、转移可能性的假设[27]。其后虽然鲜有关于高尿酸血症与肿瘤关系的

实验室研究，但 Petersson 等[28]经过临床观察研究提出高尿酸与恶性肿瘤致死率有重大相关性的观点；
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Kolonel 等[29]也提出了高尿酸血症的致癌可能性。Alexander 等[30]进而提出，HUA 患者患癌症后的病死

率是一般癌症患者病死率的 1.4 倍。虽然，体内高尿酸环境对癌症的发生、发展的作用大小、作用机制

尚未被阐释清楚，但显而易见的是，对于非癌症患者，尤其是对于癌症患者来说，改善、纠正体内高尿

酸环境是极为重要的。 

4. 小结 

综上所述，PCOS 是一种极为复杂的内分泌疾病，而高尿酸血症与多囊卵巢综合征患者的各种症状

及远期并发症之间存在着相当密切的相互作用，它的发生和发展使得患者机体产生一系列神经、体液、

内分泌代谢紊乱。因此，在多囊卵巢综合征患者的治疗过程中，应该密切关注有无高尿酸血症的发生，

一旦发现，即给予足够重视，积极纠正代谢紊乱，改善胰岛素抵抗，这对 PCOS 的治疗和减轻各种并发

症具有特别重要的临床意义。 
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